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Beta-Amyloid 1-42/1-40 Ratio fiir die Diagnostik der Alzheimer-Demenz

Medizinischer Hintergrund

In Deutschland leben gegenwaértig fast 1,6 Millionen Demenzkranke.
Etwa zwei Drittel der Patienten sind von der Alzheimer-Demenz
betroffen.

Pathologisch finden sich in den Gehirnen von Alzheimer-Patienten
Ablagerungen aus  Strukturproteinen der Diese
sogenannten  Tau-Proteine  aggregieren durch
Hyperphosphorylierung (Phospho-Tau) zu ungeordneten Faserbiindeln,
den Fibrillen. Extrazellulire Proteinablagerungen (Plaques) setzen sich

Nervenzellen.
intrazellular

im Wesentlichen aus den Beta-Amyloiden 1-42 und 1-40 zusammen
(physiologisches Mengenverhiltnis im Liquor etwa 1:9) und fallen
durch Prozessierung eines membranstdndigen Vorlduferproteins
(Amyloid Precursor Protein, APP) an. Das Absinken der Beta-Amyloid 1-
42 Konzentration im Liquor korreliert dabei direkt mit der Bildung
dieser Plaques. Die Folgen der Neurodegeneration sind unter anderem
die Atrophie wichtiger Hirnareale und eine Verminderung der
Neurotransmitterausschiittung (Acetylcholin).

Die Ergdnzung der klinisch-neurologischen Diagnosestellung der
Alzheimer-Erkrankung durch die laborchemische Analytik der
Neurodegenerationsmarker im Liquor wird inzwischen von allen
Fachgesellschaften empfohlen. Die
Liquordiagnostik verbessert die Friih- und Differenzialdiagnostik der

neuropsychiatrischen

multigenetischen (sporadischen) Alzheimer-Demenz und kann fr
Hochrisikopatienten die pradiktive Diagnostik
Alzheimer-Demenz im Prodromalstadium mit nur leichter kognitiver

einer drohenden
Beeintrachtigung unterstiitzen. Die bislang hochste diagnostische
Wertigkeit kombinierte  Bestimmung der drei
Neurodegenerationsmarker Beta-Amyloid 1-42, Tau-Protein und
Phospho-Tau. Die typische Befundkonstellation aus erniedrigtem Beta-
Amyloid 1-42 bei erhohtem Tau-Protein und Phospho-Tau reflektiert
die fir die Alzheimer-Erkrankung spezifischen neuropathologischen

erreicht  die

Verdnderungen, so dass ihre Bestimmung auch zur Differenzierung der
Alzheimer-Demenz von anderen Formen wie der vaskuldren Demenz
beitragen kann.

Die Einfiihrung der Beta-Amyloid-1-42/1-40 Ratio bedeutet neben den
bewdhrten verfligbaren Biomarkern eine weitere Zunahme der

Sensitivitdt in der Diagnostik der Alzheimer-Erkrankung.

Beta-Amyloid 1-42 / 1-40 Ratio

Im Gegensatz zum Beta-Amyloid 1-42 kommt der Konzentration von
Beta-Amyloid 1-40 flr sich allein genommen keine diagnostische
Bedeutung zu. Sie dient vielmehr der Abschdtzung des Gesamt-
Amyloid-Spiegels im Liquor, der bei Demenz-Erkrankten im Vergleich
zu Gesunden unverdndert ist.

Die Berechnung der Beta-Amyloid 1-42/1-40 Ratio aus den beiden
gemessenen Amyloid-Fraktionen kann praktisch als Normierung des
Beta-Amyloid 1-42-Anteils in Bezug zum Gesamt-Amyloid im Liquor
betrachtet werden.

Diese patientenindividuelle Relation erhoht die Spezifitdt und mindert
erheblich das Risiko der Fehldeutung eines ,physiologisch niedrigen”
Beta Amyloid 1-42 gesunder Patienten als ,pathologisch erniedrigt".
Klinische Studien belegen, dass die diagnostische Wertigkeit der Beta-
Amyloid  1-42/1-40 Ratio der alleinigen Bestimmung der
Konzentrationen von Beta-Amyloid 1-42 und 1-40 (berlegen ist und
eine gute Trennung zwischen Gesunden und Erkrankten erlaubt. Da es
bereits mehrere Jahre vor der Erhdhung von Tau-Protein und Phospho-
Tau zu einer selektiven Erniedrigung des Beta-Amyloid 1-42 kommt,
kann die Bestimmung der Beta-Amyloid 1-42 | Beta-Amyloid 1-40
Ratio die Effizienz der Friihdiagnostik der Alzheimer-Erkrankung
zusatzlich steigern.

Methode

Die Bestimmung von Beta-Amyloid 1-42 und Beta-Amyloid 1-40
erfolgt mit spezifischen Immunoassays (EIA) mit nachfolgender
Berechnung der Beta-Amyloid 1-42/1-40 Ratio.

Material

Liquor: 2 mL, tiefgefroren (-20 °C), Polypropylen-Rohrchen

Bitte beachten Sie, dass der Liquor nach Abnahme nur etwa 48 Std. bei
Raumtemperatur stabil ist, danach muss die Probe tiefgefroren werden.
Aufgrund von stark ausgepragten Adhasionseffekten und den damit
verbundenen falsch erniedrigten Messwerten muss der Liquor in
Polypropylenréhrchen aufbewahrt werden. Liquoreinsendungen in
Glas- bzw. Styrolréhrchen kdnnen nicht bearbeitet werden.

Referenzbereiche

Beta-Amyloid 1-42: > 450 pg/ml
Beta-Amyloid 1-40: 4.128 - 22.454 pg/ml
Beta-Amyloid 1-42/1-40 Ratio: > 0,05

Tau-Protein: < 450 pg/ml
Phospho-Tau: < 61 pg/ml

Wir erstellen lhnen gern eine Beurteilung des labormedizinischen
Gesamtbefundes.
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